Maladie residuelle 


L a masse tumorale 

leucemique au diagnostic est 
de I’ordre de 10 12 cellules. 

A Tissue de la chimiotherapie 
d’induction, on parle de remission 
si les techniques classiques de 
cytologie n’identifient plus de 
cellules anormales dans la moelle. 
Toutefois, I’organisme du patient 


peut encore abriter alors jusqu’a 
10 10 cellules. Cette « maladie 
residuelle » (minimal residual 
disease), indetectable par les 
techniques morphologiques du fait 
de leur faible sensibilite, est a 
Torigine des rechutes. Des 
methodes plus sensibles ont done 
ete developpees pour la mettre en 


evidence. Elies doivent repondre a 
plusieurs criteres : specificite 
(reconnaissance des cellules 
leucemiques exclusivement), 
sensibilite (d’au moins 10~ 4 , soit la 
detection d’une cellule leucemique 
sur 10000 cellules normales), 
reproductible et applicability en 
routine. Les performances de 
Timmunophenotypage par 
cytometrie de flux et des 
techniques de biologie moleculaire 


(polymerase chain reaction) sont 
en cours de comparaison. Une 
« maladie residuelle » indetectable 
ne signifie pas que la totalite des 
cellules a bien ete eradiquee, mais 
a un impact clinique : elle temoigne 
de la chimiosensibilite, contribue a 
la decision quant au traitement de 
consolidation par chimiotherapie 
ou par transplantation de cellules 
souches, et a un impact 
pronostique favorable. • 


sont l’hyper-CVAD, et en France la 
succession COPADM-CYVE. Its ont en 
commun radministration alternee de 
sequences basees sur des bolus de cyclo- 
phosphamide a haute dose, et de sequen- 
ces contenant methotrexate et cytosine- 
arabinoside a haute dose a des fins de 
prophylaxie meningee en raison du risque 
eleve d’atteinte neurologique. Le traite- 
ment s’echelonne sur 6 a 8 mois environ, 
sous la forme de cycles aplasiants repetes 
a intervalles brefs, sans chimiotherapie 
d’entretien prolongee. La tolerance de ces 
traitements est difficile : mucite, insuffi- 
sance renale, cytopenies et infections. Les 
protocoles d’investigation actuels testent 
l’interet et la tolerance d’une association 
d’anticorps monoclonal anti-B (rituximab, 
anti-CD20) a ces chimiotherapies, qui 
pourrait augmenter les taux de survie 
autour de 80 %. B Ces resultats sont confir- 
mes chez les sujets ages, et aussi chez les 
patients infectes par le virus de l’immuno- 
deficience humaine, predisposes aux 
LAL/LL de Burkitt. 

LAL Ph/bcr-abl positive 

La derniere decennie a ete marquee 
par l’amelioration considerable du pro- 
nostic de ces leucemies aigues lympho- 
blastiques, au prealable parmi les plus 
graves, grace aux inhibiteurs de tyrosine- 
kinases, egalement actifs dans la leuce- 
mie myeloide chronique. L’imatinib (Gli- 
vec), inhibiteur de tyrosine-kinases de 
premiere generation, est capable d’in- 


|j Pronostic des leucemies aigues lymphoblastiques Ph+/bcr-abl+ 


Chimiotherapie 

(ere pre-ITK: jusqu’a 2000) 

Chimiotherapie + ITK 

(apres 2000) 

Remission complete post-induction 

60 a 80 % 

80 a 95 % 

Absence de maladie residuelle 
detectable post-induction/consolidation 

30% 

70% 

Patients conduits a I’allogreffe de CSH 

40% 

70% 

Survie a 3 ans 

20% 

• chimiotherapie 15% 

• allogreffe 40% 

45 a 75 % 


CSH : cellules souches hematopoietiques ; ITK: inhibiteurs de tyrosine-kinase. 


Probability de survie 



Mois 

IMUiUI Survie sans evenement chez les patients de 15 a 55 ans ayant une leucemie aigue 
lymphoblastique Ph negative traites par un protocole conventionnel (LALA-94) ou d’inspiration 
pediatrique (GRAALL-2003). 
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